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   Platelet-activating factor (PAF, 1-O-alkyl-2-acetyl-sn-glycero-3-phosphocholine) is a potent 
bioactive lipid that is formed enzymatically in various mammalian cells and tissues. We found that 
high PAF activities in lipid extracts from fishes. Recently, Tanaka et al. reported that novel phos-
pholipids with an sn-2-short-chain acyl groups, having PAF-like bioactivities, were produced by 
lipid peroxidation of CGP (cholineglycerophospholipid) with an sn-2-polyunsaturated fatty acyl 
(PUFA) group. 
  Therefore, we wondered whether the bioactive phospholipids in lipid extract from fishes were 
formed by lipid peroxidation. We extracted and prepared lipids with and without an anti-oxidant 
BHT from the tissues of various kinds of fishes and shellfishes. The lipid extract containing PAF-
like compound that was purified by thin-layer chromatography induced the aggregation of washed 
rabbit platelets, and the activities were inhibited by PAF receptor antagonist, WEB-2086. Fishes 
which had high PAF-like activities were abundant in CGP with PUFA. In the case of lipid prepa-
rations without BHT, increase in PAF-like activities and TBARS (thiobarbituric acid-reactive 
substances) values, and decrease in PUFA content in CGP were observed. Furthermore, we 
peroxidized CGPs derived from various fishes and shellfishes, and PAF-like biological activities 
were measured by platelet aggregation. Investigations of the correlation between the PAF-like ac-
tivities produced by peroxidation of PUFA containing CGP and the contents of PUFA and alkyl 
ether-linked subclass in parent CGPs, revealed that higher activities were produced by peroxidation 
of alky-PUFA CGP species, that were rich in alkyl ether-linked subclass and/or rich in docosahex-
aenoate (DHA) . These results suggest that the lipids having PAF-like biological activities in fishes 
and shellfishes were produced by peroxidation of PUFA containing CGP.
1.は じ め に
 PAF(platelet-activating factor,血 小 板 活 性 化 因
子)は,ウ サ ギの アナ フ ィラキ シー反応 解析 の際 に
発 見 され た多彩 な生理作 用 を有す る リン脂質 性 メデ
ィエ ー タ ーで あ る1)。PAFは,1-0-alkyl-2-acetyl-
sn-glycero-3-phosphocholine(サ ブ ク ラス と して1一
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acyl型 もある)の 構造2)を 持 ち,代 表的な生理作






























(クロロホルム:メタノール:水=1 : 2 : 0.8， 
by vol.)となるように，メタノール，クロロホルム
を加え，氷冷下にてブレンダ一式ホモゲナイザーで








脂質はクロロホルム:メタノール混液 (1 : 1，





クロロホルムに溶解した 1mg Pi (脂質リン)相
当の TLをアルミナ (ICNAlumina N-Super 1， 1 g) 
に吸着させ，クロロホルムで単純脂質 (SL)を溶出






次に，薄層プレート (Merck社 silicagel 60)に
Cho. PL (200μgPi/プレート)を塗布し，展開溶媒
系，クロロホルム:メタノール:水=65 : 35 : 6 
(by vol.)を用いて， 1時間展開させた。標準とし







ン脂質 (CGP)の下端まで)の 3画分，及び CGP
画分をそれぞれスクレイパーで、かき取り，各脂質を
抽出した。
2. エーテル型 CGPの測定 (PAFの半合成)
CGPをアルカリ処理後，アセチル化して PAF
の半合成を行い，エーテル型CGP含量を求めた19L
精製した CGP(5μgPi相当)に 0.25N KOH/95% 
メタノール溶液 1mlを加え， ヒーティングブロッ
クで370C，15分間加熱した。その後，得られたエー





















Shinchrom A (DMCS) ADVANCE DSカラム (3














1O~20μgPi 相当の TL 及び CGP をエタノール 0.2
m1に溶解し，蒸留水 0.8m1とTBA試薬 (0.375
%TBA，40%トリクロロ酢酸， 0.02%BHT) 2 m1 
を加え，沸騰水浴中で15分間加熱した。冷却後，ブ
タノール 4m1を加え， 3，000 rpm， 10分間遠心分
離後，ブタノール層の 535nmでの吸光度を測定し
た。標準物質として1， 1， 3， 3・テトラエトキシプロパ
ンを用いた。

















血小板凝集計用キュベットに回転子， 1 mM CaC12 
含有タイロードゼラチン緩衝液 (pH7.4)160μ1， 




準として 16:0 PAF (1・0・hexadecy1-2・acety1-sn-
g1ycero-3・phosphocho1ine)を用いて検量線を作成









































先ず， TLCにより 3画分の PAF様物質画分を
精製し血小板凝集により PAF活性を測定した。




















































































Tanakaらは， DHA， AA， LA (リノール酸)を
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表 1 魚介類の PAF様活性及び関連リン脂質の分析
総(μmPAolF/m様o活lC性G*Pl) CGPのPUFA*2 TBARS 
食品名 PL CG(P%/) PL (20: 5 +22: 6) (%) (mmo1 MDA/mo1 TL) (mgPi/l00 g) 
BHT- + BHT- + BHT- 十
く魚類〉
アジ 31. 0 34.5 0.89 0.33 25.7 36.9 0.62 0.31 
マイワシ 28.5 39.1 1. 74 0.52 31. 7 44.1 3.41 1. 33 
サパ 23.8 41. 8 1. 96 1. 63 37.9 45.1 2.01 1.36 
サンマ 32.7 30.0 2.49 0.83 33.3 40.2 5.30 2.60 
カツオ 27.2 36.5 6.89 2.82 46.3 59.6 1.15 0.59 
カレイ 21. 3 42.0 1.02 0.61 13. 7 19.0 0.97 0.71 
アナゴ 20.7 45.5 1. 70 1.19 15.4 18.6 1. 36 0.99 
サワラ 19.4 35.5 1.65 0.71 16.2 19.0 3.75 2.53 
ノ、タノ、タ 28.5 28.0 0.88 0.32 39. 1 40.9 1. 09 0.50 
キス 15.0 46.5 0.72 0.32 20.4 31. 6 0.96 0.47 
サヨリ 26.9 49.5 0.64 0.44 30.4 36.1 0.76 0.73 
タイ 25.9 49.0 0.29 0.06 20. 7 29.3 0.71 0.63 
ハモ 20.5 43.0 0.45 0.38 11. 1 34.5 0.66 0.24 
ブリ 18.6 39.4 0.21 0.07 35.9 39.9 10.09 5.82 
マグロ 15.4 48.9 0.43 0.36 34.5 43.1 1. 76 0.90 
ハゼ 20.5 35.9 0.04 0.03 29.8 24.8 0.55 0.32 
フグ 25. 1 44.4 。 。 37.2 39.6 0.63 0.45 
メノ、ノレ 19.8 39.0 0.14 0.10 25.4 31. 3 1.75 0.80 
く貝類〉
カキ 30.8 22.7 1. 50 1. 07 20.5 25.1 0.91 0.27 
タイラガイ 17.2 24.0 2.21 2.00 39.0 42.4 0.63 0.40 
ホタテガイ 25.8 25.5 0.95 0.32 42.2 51. 4 0.18 0.14 
ハマグリ 28.2 22.6 0.13 0.13 40.2 41. 7 0.40 0.38 
くその他の魚介類〉
スノレメイカ 52.8 32.0 5.24 3.31 32.2 45.6 0.20 0.12 
マダコ 23.5 26.4 1. 74 1. 44 22.9 34.6 0.15 0.02 
各魚介類について， 2~4 回実験を行った平均値を示した。
*1 16: 0 PAF相当量， *2 EPA (20: 5 )と DHA(22: 6)の合計値
含有した化学合成の CGPをそれぞれ過酸化反応さ が高い。また， C-2位が短鎖なほど高い活性を示す
せ， PUFA鎖のカルボニル側に最も近い位置の二 が， DHA含有 CGPを過酸化した場合，最も短鎖
重結合 (DHA では 4~5 位， AA では 5~6 位， なPAF様物質が生成することも判明している13L
LAでは 9~10位)にヒドロベルオキシドが生成し 表 1に示したように，魚介類の CGPには DHA
分解されると，グリセロール骨格の C・2位にそノ や EPAを含有するものが多いことが明らかとなっ
カルボン酸， ω・ヒドロキシモノカルボン酸，ジカル た。そこで，魚介類由来 PUFA含有 CGPの過酸
ボン酸，ジカルボン酸セミアルデヒドの， 4種類の 化により PAF様物質が生成するか，精製した CGP
カルボン酸残基をもっ PAF様 PLが派生すること を用いて過酸化反応を行った結果，ほとんどの
を質量分析 (GC-MS)により証明している18Lこれ CGPが自動酸化反応 (400C，24時間)により，
らはし、ずれも C-2位が短鎖で構造的に PAFと類似 PAF様活性を示した。また， FeS04/アスコルビン
しており， PAF受容体を介して血小板や標的細胞 酸/EDTAの系を用いた過酸化反応18)によっても
を活性化する。 PAF様物質は， PAF分子種同様C・ 同様の結果を示した。例として，図2にサンマの過
1位がエーテル型の方がエステノレ型の約100倍活性 酸化 CGPの血小板凝集曲縁を示すが，その凝集活
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表 2 魚介類由来の PUFA含有 CGPの過酸化による PAF様活性の生成と CGPのPUFA
含量及びエーテル型 CGPの割合
食品名 自動酸化 PAF/様m活01性C*2 
CGPのPUFA(%)
CGPエ*ー3/CテGルP型(%) (μmol/mol CGP) 20: 5 22: 6 
く魚類〉
アジ *1 。 8. 7 43.7 0.67 
+ 7.41 7.4 33.5 
カツオ 。 8.5 51. 1 0.38 
+ 21.91 2.9 8.6 
マイワシ 。 12.5 37.8 0.42 
+ 6.29 6.9 17.0 
サンマ 。 8.4 44.5 0.26 
+ 3.84 4.3 22.2 
サパ 0.99 12.5 36.7 0.83 
+ 49.01 3.4 7.7 
マグロ 。 6.3 36.8 0.67 
+ 5.47 3. 1 18.5 
ハゼ O. 76 24.3 5.5 0.16 
+ 8.80 11. 1 3.0 
ノ、タノ、タ 0.35 18.8 22.1 0.08 
+ 3.80 10.6 10.9 
フグ 0.16 12.7 26.9 0.08 
+ 1. 80 11. 6 15.5 
ブリ 。 11. 1 28.8 0.08 
十 1. 08 9.9 22.8 
く貝類〉
ホタテガイ 0.46 25.2 26.2 3.43 
十 39. 72 14.2 9.9 
タイラガイ 1. 56 20.0 22.4 4.10 
+ 42.81 10.0 9.8 
ハマグリ 0.66 10.5 29.7 2.67 
+ 14.80 8.5 21. 8 
カキ 。 26.9 13.5 0.77 
十 1. 76 25.3 12.2 
くその他の魚介類〉
スノレメイカ 0.34 8.1 35.3 7.65 
+ 3. 13 7.9 34.2 
マタコ 。 8.5 26.1 1. 49 
十 11.71 7.0 17.2 
各魚介類の CGPについて， 2回過酸化反応を行った平均値を示した。
*1←:未処理 CGP，+:自動酸化反応を行った CGP
*2 16: 0 PAF相当量
*3 C-l位が16:0のエーテル型 CGP相当量
性は PAFアンタゴニストにより阻害されたことよ ついて， CGPの PUFA(EPA， DHA)含量，並び
り， PAF受容体を介していることが証明され， にエーテル型 CGPの割合について検討し，結果を
PAF様物質の生成が明らかとなった。 表 2にまとめた。本来エーテル型 CGPは化学的に
次に， PAF様活性と CGPの分子種との関連に 分析するべきであるが，今回は派生する PAF様活
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.. (1)未処理CGP (2)自動酸化 (3) FeS04/アスコルビン酸
~ 80~ /EDTA系
? ??





o 1 2 3 0 1 2 3 b 1 2 3 (min) 
図2 サンマ由来 CGPの過酸化反応による PAF様活性の出現
(1 )未処理 CGP，(2)自動酸化した CGP，(3)FeS04/アスコルビン酸/EDTAの系により過酸化した CGP
を， TLCにて PAF様物質(3画分混合)を精製し，血小板凝集測定を行った(図 1の説明文参照)。
性との関連を重視し， PAFを半合成した後に血小








れらの CGPの PUFA含量は特に DHAが35，._50
%と高く，過酸化反応により激減していたことから
















3. PUFA含有 CGPの過酸化反応による PAF
様物質生成への抗酸化ビ、タミンの影響
サンマの CGP~.こ舟カロテン， α・トコフェロール
を添加 (CGPの0.1，._2. 0 mol%)し，自動酸化反応





















































2 0.5 1 1.5 
a-トコフエロー ル(mol">
魚介類組織中の PAF様活性及び PAF関連指質





















































サンマ由来 CGPに抗酸化ビタミン (α トーコ
フェロール，s-カロテン)を CGPに対して
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